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Abstract  
 
Dansk version 
Det primære formål med dette speciale har været at få en bedre forståelse af 
hydrogenbindingens natur. Jeg har med dette udgangspunkt valgt at undersøge 
forskellige substituenters påvirkning af den intramolekylære hydrogenbinding i en  
β-dikarbonyl og har således syntetiseret en række enoliske β-dikarbonyl forbindelser 
(acyleret 3-methylrhodanin), hvor enol-protonen bliver påvirket i forskellig grad.  
Efterfølgende er de acylerede 3-methylrhodaniner karakteriseret ved hjælp af 1H- og 
13C-NMR. 
I det eksperimentelle arbejde har jeg først syntetiseret 3-methylrhodanin samt fire af 
reaktanterne i form af orthoestre, der ikke kunne skaffes kommercielt. Herefter er det 
lykkedes at acylere 3-methylrhodanin med ti aromatiske og syv alifatiske 
substituenter. Til sidst har jeg acetyleret enol-oxygenet i to af forbindelserne, for at 
påvise at molekylet befandt sig på exo-formen. 
Det konkluderes, at der er en lineær sammenhæng mellem både de aromatiske og 
de alifatiske substituenters -værdier og enol-protonernes kemiske skift, selvom 
tendensen er mest udtalt for de aromatiske substituenters vedkommende. 
Desuden påviser jeg en tendens til, at enol-protonens exchange mellem de to 
oxygener, bliver påvirket lineært af substituenternes -værdier. Der skal dog flere 
undersøgelser til før jeg tør konkludere noget. 
 
 
 
English version 
The primary target of this thesis has been to obtain a better understanding of the 
nature of the hydrogen bond. Starting from here, I have chosen to investigate 
different substituents influence on the intramolecular hydrogen bond in a β- 
dicarbonyl, and have thus synthesised a range of enolic β-dicarbonylic compounds 
(acylated 3-methylrhodanine), where the enolic proton was affected in different 
extend. Subsequently the acylated 3-methylrhodanine is characterized with the aid of 
1H- and 13C-NMR.  
In the experimental work I first synthesised 3-methylrhodanine and four of the 
reactants in the form of orthoesters, witch could not be obtained commercially. 
Subsequently I succeeded in acylating 3-methylrhodanine with ten aromatic and 
seven alifatic substituents.  
At last, I have acetylated the enolic oxygen in two of the compounds, to show that the 
molecule was in the exo-form. 
I conclude that there is a linear connection between the -values of both the aromatic 
and the alifatic substituents and the chemical shift of the enolic proton, eventhough 
the tendensy is stronger in case of the aromatic substituents. 
Furthermore, I show that the exchange of the enolic proton between the two oxygen 
has a tendency to be affected linearly by the -values of the substituents. More 
investigations, however, are required before I dare to conclude anything. 
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Forord 
 
Jeg vil her i forordet gerne benytte lejligheden til at takke min vejleder, Fritz Duus, 
der når jeg troede jeg havde styr på det hele, kom med nye udfordringer og forslag til 
hvordan specialet kunne udbygges.  
En kæmpe tak skal også tilfalde laboranterne Rita Buch og Annette Christensen, hvis 
hjælp ved NMR-apparatet og i laboratoriet har været uvurderlig. Jeg har takket være 
deres engagement opnået at få rigtig mange NMR-prøver kørt, samtidig med at jeg 
blev ”oplært” i brugen af apparatet. 
Jeg vil naturligvis også gerne takke min familie der har måttet undværet mig meget 
og lægge øre til mangt en kemisk udredning af, hvorfor en bestemt syntese nu også 
gik galt… 
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Indledning 
En hydrogenbinding kan opstå når et hydrogenatom er bundet til et meget 
elektronegativt atom såsom nitrogen, oxygen eller fluor. Fordi dette meget 
elektronegative atom ”trækker” elektronerne væk fra hydrogenatomet får det en 
delvis positiv ladning og kan herved interagere med et andet elektronegativt atom i 
samme molekyle (intramolekylær hydrogenbinding), eller i et andet molekyle 
(intermolekylær hydrogenbinding). Dette resulterer i en stabiliserende interaktion der 
svagt binder eksempelvis to molekyler sammen [17]. 
 
Det at kunne danne hydrogenbindinger er en meget vigtig egenskab i naturen; Det 
giver vand dets unikke egenskaber, bl.a. det brede temperaturområde hvor det er 
flydende, relativt til dets lave molekylære masse. Det menes at DNA’s dobbelte helix 
stort set skyldes hydrogenbindinger mellem basepar, ligesom hydrogenbindinger har 
en stor andel i foldning af proteiner. 
 
Dette er bare nogle af årsagerne til at det er interessant og vigtigt at lære 
hydrogenbindingens natur at kende. Dette speciales formål er til dels at bidrage til 
denne forståelsen af hydrogenbindingen og dens egenskaber ved forskellig 
påvirkning. 
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Formål 
Jeg ønsker at undersøge hvordan det kemiske skift for enol-protonen, involveret i 
den intramolekylære hydrogenbinding i en β-dikarbonyl, bliver påvirket af forskellige 
substituenter. 
Til dette formål fremstilles 3-methyl-2-thioxo-1,3-thiazolan-4-on (3-methyl-rhodanin),  
Figur 1, efter en forskrift af F. Duus [1], som acyleres i 5. position med ti aromatiske 
og otte alifatiske grupper (se side 13). 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 1: 3-methylrhodanin 
 
Til de ti aromatiske acyleringer benyttes der forskellige aromatiske syrechlorider i 
henhold til forskriften af VI et al. [2], hvorved der opnås en para-substitueret  
5-(1-hydroxybenzyliden)-3-methylrhodanin, Figur 2, og til de otte alifatiske 
acyleringer benyttes der forskellige orthoestre, Figur 3, i henhold til en modificering  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 2: para-substitueret (E)-5-(1-hydroxybenzyliden)-3-methylrhodanin 
 
 
af forskriften af A. Magnani [3], hvorved der opnås 5-(1-hydroxyalkyliden)-3-
methylrhodanin (Figur 4). 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 3: Ortho-ester 
 
Fem af de otte orthoestre kunne ikke købes, så derfor syntetiserede jeg dem selv 
efter forskriften af S. M. McElvain & J. Walter Nelson [4]. I tilfældet med den ottende 
orthoester, triethyl-orthopivalat, lykkedes syntesen dog ikke trods adskillige forsøg, 
H
C
S
C
NC
O CH3
S
H
C
C
O
S C
N
C
O
CH3
S
H
X
R C
O
O
O
CH2 CH3
CH2
CH2 CH3
CH3
Institut for Biologi og Kemi, Roskilde Universitetscenter. 
 10 
hvilket derfor resulterede i kun syv acyleringer. Mere herom i afsnittet ”Triethyl 
orthopivalat; Hvad gik der galt?” på side 24. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 4: 5-(1-hydroxyalkyliden)-3-methylrhodanin 
 
 
De forskellige aromatiske (X       ) og alifatiske (R-) grupper, der blev påsat ved 
acyleringen, var: 
Tabel 1: Aromatiske og alifatiske grupper der er blevet acyleret. *) Lykkedes ikke.  
 
 
De aromatiske substituenter påvirker elektronfordelingen i molekylet ved en 
elektrontiltrækkende eller elektrondonerende kraft angivet ved henholdsvis en positiv 
og en negativ σp-værdi (Tabel 1)  [10]. De positive p-værdier angiver altså, at 
elektroner bliver trukket væk fra molekylet mens de negative p-værdier angiver at 
elektroner bliver tilført molekylet. 
 
For de alifatiske substituenters vedkommende er der to parametre, der kan have 
indflydelse på elektronfordelingen i molekylet, σ* og Es [11], hvor den første er den 
polære substituent konstant og den anden den steriske substituent konstant. 
Den polære substituent konstant henviser til det bidrag der er ”polært”, idet den dog 
ikke klargør hvorvidt bidraget er fra en induktiv eller field effekt. Nogle hælder til den 
teori, at field effekten er den vigtigste [11], mens andre mener, at det er den mere 
håndgribelige induktive effekt, der er vigtigst [1].  
Jeg vil ikke tage del i denne debat her, men blot konstatere at det må være en 
kombination af begge konstanter, der for de alifatiske substituenters vedkommende 
må tages i betragtning. 
Aromater Alifater 
         X p  R * Es 
        - NO2          0,78 - H          0,49          1,24 
        - CF3          0,54 - CH3          0,00          0,00 
        - Br          0,23 - CH2CH3        - 0,10        - 0,07 
        - Cl          0,23 - CH2CH2CH3        - 0,115        - 0,36 
        - F          0,06 - CH(CH3)2        - 0,19        - 0,47 
        - H          0,00 - CH2(CH2)2CH3        - 0,13        - 0,39 
        - CH3        - 0,17 - CH2CH(CH3)2        - 0,125        - 0,93 
        - C(CH3)3        - 0,20 - C(CH3)3*)        - 0,30        - 1,54 
        - OCH3        - 0,27 
        - N(CH3)2        - 0,83 
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3-methylrhodanins egenskaber 
3-methylrhodanin kan lave keto-enol-tautomeri mellem C4 og C5 (Figur 5). Hvilken 
tautomer der er mest stabil, har Jens Spanget-Larsen beregnet ved en tidligere 
lejlighed [5]. Han fandt, at keto-formen er 23 kcal/mol mere stabil end enol-formen 
ved at benytte modellen B3LYP/6-31G* i programmet Gaussian 98 [6].  
 
 
 
 
 
 
 
Figur 5: Keto-enol tautomeri af 3-methyl-rhodanin. 
 
3-methylrhodanin kan også beskrives som et potentielt resonansstabiliseret molekyle 
idet, at lonepair elektronerne fra nitrogen kan indgå i en dobbeltbinding mellem C2 og 
N3, således at thiocarbonylgruppen omdannes til en enthiolation (Figur 6B). 
Tilsvarende kan elektronerne fra nitrogen også indgå i en dobbeltbinding mellem N3 
og C4, hvilket så ville give en enolation (Figur 6C). Endnu en mulighed kunne være, 
at lonepair elektronerne på S1 samtidig indgik i en dobbeltbinding mellem S1 og C2 
(Figur 6D).  
 
Figur 6: Resonansstrukturer af 3-methyl-rhodanin 
 
3-methylrhodanins pKA-værdi er ved hjælp af programmet Advance Chemistry 
Development (ACD) [18], beregnet til at være 8.28±0.20 [5]. Denne pKA-værdi virker 
umiddelbar lav for en methylenproton i en femleddet ring, men det kunne eventuelt 
forklares med, at tabet af en proton ville resultere i den meget stabile meso-ioniske 
struktur i Figur 7F.  
 
 
 
 
 
 
 
Figur 7: Meso-ionisk struktur af 3-methyl-rhodanin 
 
Argumentet for at den femledede ring skulle have en meso-ionisk struktur og dermed 
være særlig stabil, kan findes i definitionen givet af Ollis og Ramsden [9]: 
 
”a compound may be appropiately called a meso-ionic if it is a five-
membered heterocucle witch cannot be represented satisfactorily by any 
one covalent or polar structure and possesses a sextet of electrons in 
association with the five atoms comprising the ring” 
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RAHB modellen 
Den intramolekylære hydrogenbinding der optræder i β-diketoner skyldes en 
delokalisering af -elektronerne som skaber en pseudoaromatisk struktur og bevirker 
at protonen ultimativt bliver symmetrisk centreret mellem de to oxygener (Figur 8). 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 8: β-diketon med pseudoaromatisk struktur, grundet -elektron delokalisering 
 
Graden af denne elektron delokalisering menes at være substituentafhængig og 
medfører en styrkelse af hydrogenbindingen [20]. 
Med udgangspunkt i denne hypotese blev RAHB-modellen (Resonance Assisted 
Hydrogen Bonding) i 1989 fremsat af G. Gilli et al. [21]. Modellen forudsiger at der 
forekommer resonans i cis-enol strukturen af β-diketoner, hvilket vil føre til et skift i 
partialladningerne omkring enol- og keton-oxygenerne (Figur 9). Dette ladningsskift 
skyldes netop elektrondelokaliseringen af det -konjugerede ringsystem og fører til 
en længere afstand mellem enol-oxygenet og protonen mens der bliver kortere 
afstand mellem enol- og keton-oxygenerne, med en styrkelse af hydrogenbindingen 
til følge [15]. 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 9: Resonansstruktur i β-diketon, repræsenteret ved RAHB-modellen 
 
RAHB-effekten fører også til en ændring i de spektroskopiske data for enol-protonen. 
I og med afstanden mellem enol- og keton-oxygenerne bliver kortere, bliver protonen 
nemlig mere deshielded og dens kemiske skift derved højere.  
 
Jeg forventer at se den samme effekt i de acylerede 3-methylrhodaniner og vil 
således undersøge, om sammenhængen mellem de forskellige substituenters 
påvirkning af elektrondelokaliseringen, vil resultere i forskellige kemiske skift for enol-
protonen, således som RAHB-modellen forudsiger. 
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Oversigt over det eksperimentelle forløb 
I det efterfølgende er de grundlæggende synteseforskrifter samt reaktions-
mekanismer fremlagt. Det drejer sig om følgende synteser: 
 
- fremstilling af 3-methyl-rhodanin 
- acylering af 3-methyl-rhodanin med aromatiske syrechlorider 
- fremstilling af alifatiske orthoestre 
- acylering af 3-methyl-rhodanin med alifatiske orthoestre 
- acetylering af 3-methyl-5-aroyl-rhodanin 
 
Fremstilling af 3-methylrhodanin  
F. Duus[1]. 
I en 250 ml kolbe anbringes 0,5 mol (60,1 g) ethyl mercaptoacetat sammen med 0,5 
mol (36,5 g) methyl isothiocyanat. Reagenserne blandes effektivt ved 
magnetomrøring, hvorefter der under fortsat magnetomrøring tildryppes ca. 10 
dråber piperidin (azan). Reaktionsblandingen omrøres herefter i 2 timer ved 
stuetemperatur og henstilles tilproppet i køleskabet i >24 timer. Hvis ikke der er 
udfældet krystaller, tilsættes en blanding af 25 ml H2O og 25 ml ethanol (og evt. mere 
ethanol, hvis der dannes et to-fasesystem). Blanding refluxes i ca. 1 time, hvorved 
der observeres et farveskift fra gul til orangerød.  
Opløsningen afkøles, og de derved udfældede krystaller isoleres ved sugefiltrering, 
vaskes med frysekold ethanol og omkrystalliseres i ethanol.  
 
Forslag til reaktionsmekanisme: 
Figur 10: Formodet reaktionsmekanisme for 3-methylrhodanin syntesen 
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Acylering af 3-methylrhodanin med aromatiske syrechlorider 
Frit efter vi et al.[2]. 
Til en opløsning af 0,05 mol (7,36 g) 3-methylrhodanin i 50 ml dioxan, tilsættes en  
opløsning af 0,1 mol (7,41 g) fint pulveriseret Ca(OH)2 i 50 ml dioxan. Under 
omrøring tilsættes 0,05 mol af den ønskede syrechlorid, se Tabel 2, opløst i 40 ml 
dioxan. Dette blandes under langsom opvarmning på vandbad til 60-65°C og holdes 
på denne temperatur i 1½ time hvorved der sker et farveskift fra mælkehvid til rød. 
Reaktionsblandingen hældes herefter over i 125 ml 2M vandig HCl. Enten vil der her 
separere en rødbrun olie fra som senere vil udkrystallisere eller også dannes der 
krystaller med det samme. Krystallerne sugefiltreres, skylles med frysekold ethanol 
og omkrystalliseres i 100 – 200 ml 2-methoxy-ethanol. 
 
Oversigt over synteserne: 
 
Syrechlorid X = Produkt 
p-nitrobenzoyl chlorid -NO2 (E)-5-[hydroxy-(4-nitrophenyl)methylen]- 3-methylrhodanin 
p-trifluormethylbenzoyl chlorid -CF3 (E)-5-[(4-(trifluormethyl)phenyl)-hydroxymethylen]- 3-methylrhodanin 
p-brombenzoyl chlorid -Br (E)-5-[(4-bromphenyl)-hydroxymethylen]- 3-methylrhodanin 
p-chlorbenzoyl chlorid -Cl (E)-5-[(4-chlorphenyl)-hydroxymethylen]- 3-methylrhodanin 
p-fluorbenzoyl chlorid -F (E)-5-[(4-fluorphenyl)-hydroxymethylen]- 3-methylrhodanin 
benzoyl chlorid -H (E)-5-[hydroxy(phenyl)methylen]- 3-methylrhodanin 
p-toloyl chlorid -CH3 (E)-5-[hydroxy-(4-methylphenyl)methylen]- 3-methylrhodanin 
p-tert-butylbenzoyl chlorid -C(CH3)3 (E)-5-[(4-tert-butylphenyl)-hydroxymethylen]- 3-methylrhodanin 
p-methoxybenzoyl chlorid -OCH3 (E)-5-[hydroxy-(4-methoxyphenyl)methylen]- 3-methylrhodanin 
p-dimethylaminobenzoyl chlorid -N(CH3)2 (E)-5-[hydroxy-(4-dimethylaminophenyl)methylen]-3-methylrhodanin 
Tabel 2: Oversigt over de aromatiske acyleringers udgangsstoffer og produkter 
 
Forslag til reaktionsmekanisme: 
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Figur 11: Formodet reaktionsmekanisme for aromatisk acylering af 3-methylrhodanin 
 
 
 
 
Fremstilling af orthoestre 
Frit efter S. M. McElvain, & J. Walter Nelson [4]. 
 
Trin 1: Iminoester hydrochlorid 
Til en på isbad afkølet opløsning af 1 mol passende nitril (R–CN) i 1,1 mol 99,9 % 
alkohol gennembobles med tør HCl(g) til 1,1 mol er opløst i blandingen (mættet). 
Den resulterende opløsning stilles i køleskab i henhold til Tabel 3, hvorefter tør ether 
tilsættes i forholdet ligeledes beskrevet i Tabel 3. Opløsningen stilles i køleskab 
natten over, hvorefter den nedkøles vha. kulsyreis til -30 ˚C. Den derved udfældede 
iminoester hydrochlorid sugefiltreres hurtigt og tørres i eksikator. 
 
Trin 2: Alkoholyse 
En blanding af iminoester hydrochlorid og 99,9% alkohol i forholdet 1:15, omrøres i 
en tohalset kolbe, påmonteret en svaler og et termometer og godt beskyttet mod fugt, 
til saltet er helt opløst. Herefter tilsættes der tør ether i forholdet indikeret i Tabel 3 og 
reaktionsblandingen refluxes i tidsrummet ligeledes indikeret i Tabel 3. 
Efter endt reaktionstid nedkøles blandingen til 0 ˚C og det udfældede ammonium 
chlorid frafiltreres i en glasfiltertragt. Ether opløsningen vaskes i en skilletragt med 
først et tilsvarende volume 10 % natrium carbonat og herefter 50 ml mættet natrium 
carbonat opløsning. Herefter tørres reaktionsblandingen under omrøring med vandfrit 
kalium carbonat. Reaktionsblandingen rotationsfordampes ved 40˚C og den 
resterende opløsning destilleres. 
 
 
Tabel 3: 1) Volumen forhold, 2) For denne syntese lykkedes alkoholysen ikke. Læs mere i 
afsnittet: Triethyl orthopivalat; hvad gik der galt? på side 24.  
 
 
R- Reaktionstid i køleskab 
(EtOH – R-CN)/Ether     
        forhold            1) 
Reaktionstid for 
alkoholysen 
EtOH/Ether   
Forhold   1) 
CH3CH2CH2   4 døgn 1 : 4 18 timer 1 : 3 
(CH3)2CH 4 døgn 1 : 4 24 timer 1 : 5 
CH3(CH2)3 5 døgn 1 : 4 12 timer 1 : 3 
(CH3)2CHCH
2 6 døgn 1 : 6 28 timer 1 : 5 
(CH3)3C      
2) 7 døgn 1 : 7 48 timer 1 : 6   
N C
C
S
OH3C
S C
O
H
HCl
H2OB
X
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Forslag til reaktionsmekanisme: 
Figur 12: Formodet reaktionsmekanisme for syntesen af orthoestre 
 
 
 
Acylering af 3-methylrhodanin med alifatiske orthoestre 
Frit efter A. Magnani [3]. 
 
Trin 1: 
En blanding af 0,033 mol (4,86 g) 3-methylrhodanin og 12 ml passende ortho ester, 
se Tabel 4, opløses i 35 ml eddikesyre anhydrid og refluxes i 18 timer. 
Reaktionsblandingen rotationsfordampes, afkøles og det faste stof filtreres fra og 
opløses i diethylether. Ether opløsningen vaskes med vand, tørres med natrium 
carbonat og rotationfordampes. Hermed har man det i Tabel 4 angivne 
mellemprodukt. 
  
Trin 2: 
Mellemproduktet opløses i 15 ml Dioxan, 15 ml vand og 15 ml 10% natriumhydroxid-
opløsning. Dette omrøres i 4 timer ved stuetemperatur, hvorefter reaktionsblandingen 
rotationfordampes ved 40˚C. den resterende opløsning vaskes med diethylether 
(hvorved den affarves) og gøres sur med fortyndet saltsyre. Herved udfældes det 
færdige produkt, se Tabel 4, som filtreres fra og omkrystalliseres i et passende 
solvent. 
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Tabel 4: De syv alifatiske acyleringers udgangsstof, mellemprodukt og færdige produkt. 
 
Forslag til reaktionsmekanisme: 
 
Figur 13: Formodet reaktionsmekanisme for den alifatiske acylering af 3-methylrhodanin 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Ortho ester Mellemprodukt Produkt 
Triethyl 
orthoformat 
5-(1-ethoxymethylen)-3-methylrhodanin 5-(1-hydroxymethylen)-3-methyl 
rhodanin 
Triethyl 
orthoacetat 
5-(1-ethoxyethyliden)-3-methyl rhodanin 5-(1-hydroxyethyliden)-3-methyl 
rhodanin 
Triethyl 
orthopropionat 
5-(1-ethoxypropyliden)-3-methyl 
rhodanin 
5-(1-hydroxypropyliden)-3-
methylrhodanin 
Triethyl 
orthobutanoat 
5-(1-ethoxybutyliden)-3-methyl rhodanin 5-(1-hydroxybutyliden)-3-methyl 
rhodanin 
Triethyl 
orthoisobutanoat 
5-(1-ethoxy-2-methyl-propyliden)-3-
methylrhodanin 
5-(1-hydroxy-2-methyl-propyliden)-3-
methylrhodanin 
Triethyl 
orthovaleroat 
5-(1-ethoxypenthyliden)-3-methyl 
rhodanin 
5-(1-hydroxypentyliden)-3-methyl 
rhodanin 
Triethyl 
orthoisovaleroat 
5-(1-ethoxy-3-methyl-butyliden)-3-
methylrhodanin 
5-(1-hydroxy-3-methyl-butyliden)-3-
methylrhodanin 
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Acetylering af 5-aroyl-3-methylrhodanin 
Frit efter F. Duus[1]. 
En blanding af 0,01 mol passende 5-aroyl-3-methylrhodanin og 0,05 mol 
eddikesyreanhydrid i 200 ml dichlormethan, tilsættes 5 dråber svovlsyre, omrøres 
ved stuetemperatur natten over, hvorefter reaktionsblandingen vaskes hurtigt med 
vand, tørres med natriumsulfat og rotationfordampes. De resulterende krystaller 
omkrystalliseres i cyclohexan og tørres i exicator. 
 
 
Forslag til reaktionsmekanisme: 
 
Figur 14: Formodet reaktionsmekanisme for acetyleringen af 5-aroyl-3-methylrhodanin 
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Indledende synteser 
I det følgende vil jeg præsentere resultaterne af de indledende synteser; Syntesen af 
udgangsstoffet 3-methylrhodanin, samt syntesen af fem af orthoestrene. 
 
Syntese af udgangsstof 
 
Fremstilling af 3-methylrhodanin 
1,0 mol (120,20 g) Ethyl mercaptoacetat 
1,0 mol (75,20 g) Methyl isothiocyanat 
Stofmængder 
25 dråber piperidin 
Forsøg 1: m = 113,68 g ; forsøg 2: m = 119,84 g 
M = 147,22 g/mol 
Udbytte 
Forsøg 1: n = 0,772 mol ~ 77,2 % ; forsøg 2: n = 0,814 mol ~ 81,4 % 
Det færdige produkt identificeres som: 
3-methyl-2-thioxo-1,3-thiazolan-4-on (3-methylrhodanin) 
Produkt 
Smeltepunkt: 69,5 – 69,7 ˚C 
N-CH3(s): 3,39 ppm 1H-NMR 
CH2(s): 4,01 ppm 
C2: 201,30 ; C3*: 31,29 ; C4: 173,76 ; C5: 35,65  13C-NMR 
  
Produkt  
 
Tabel 5: Oversigt over 3-methylrhodanin syntesen. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 15: 1H-NMR spektrum af 3-methylrhodanin 
H
C
S
C
NC
O CH3
S
H
C4H5NOS2
Mol. Wt.: 147,22
Teoretisk elementar
analyse:
C: 32,63
H: 3,42
N: 9,51
O: 10,87
S: 43,56
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Figur 16: 13C-NMR spektrum af 3-methylrhodanin 
 
 
Syntese af orthoestre 
Orthoestrene som var udgangsstof i de alifatiske acyleringer var ikke alle mulige at 
købe, så derfor har det været nødvendigt selv at syntetisere fem af dem. Det drejer 
sig om 
 
- Triethyl orthobutanoat 
- Triethyl orthoisobutanoat 
- Triethyl orthovaleroat 
- Triethyl orthoisovaleroat 
- Triethyl orthopivalat 
 
Da disse fem produkter kun var udgangsstoffer til de egentlige synteser, valgte jeg 
ikke at lave en 2. destillation for at få stofferne helt rene. Der kan derfor i spektrene 
forekomme signaler fra både de tilsvarende ethylestre og fra solventet. Jeg gør af 
samme grund heller ikke det store ud af at beskrive orthoestrene, men nøjes med at 
identificeret dem vha. 1H-NMR. En enkelt undtagelse er dog triethyl orthopivalat, der 
fordi det ikke lykkedes at fremstille den, får en grundigere gennemgang samt mulige 
forslag til, hvad der gik galt. 
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Triethyl orthobutanoat 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 17: 1H-NMR spektrum af triethyl orthobutanoat 
 
(1) Tripletten ved 0,891 ppm, er signalet fra methyl gruppen i butan-kæden. 
(2) Tripletten ved 1,117 ppm, er signalet fra methyl grupperne i triethyl. 
(3) Multipletten ved ~1,35 ppm, er signalet fra methylen gruppen i butan-kæden. 
(4) Tripletten ved 1,682 ppm, er signalet fra methylen gruppen i butan-kæden. 
(5) Kvartetten ved ~3,48 ppm, er signalet fra methyl gruppen i triethyl. 
 
 
 
Triethyl orthoisobutanoat 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 18: 1H-NMR spektrum af triethyl orthoisobutanoat 
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(1) Dubletten ved ~0,96 ppm, er signalet fra de to methyl grupper i isobutan-
kæden 
(2) Tripletten ved 1,179 ppm, er signalet fra methyl grupperne i triethyl. 
(3) Multipletten ved 1,243 ppm, er signalet fra methin gruppen i isobutan-kæden. 
(4) Kvartetten ved ~3,58 ppm, er signalet fra methyl gruppen i triethyl. 
 
 
Triethyl orthovaleroat 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 19: 1H-NMR spektrum af triethyl orthovaleroat 
 
(1) Tripletten ved 0,895 ppm, er signalet fra methyl gruppen i pentan-kæden. 
(2) Tripletten ved 1,120 ppm, er signalet fra methyl grupperne i triethyl. 
(3) Multipletten ved 1,321 ppm, er signalet fra den venstre af methylen grupperne 
i pentan-kæden. 
(4) Multipletten ved 1,708 ppm, er signalet fra den midterste af methylen 
grupperne i pentan-kæden. 
(5) Tripletten ved 2,269 ppm, er signalet fra den højre af methylen grupperne i 
pentan-kæden. 
(6) Kvartetten ved ~3,48 ppm, er signalet fra methyl gruppen i triethyl. 
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O
O
O
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6
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Triethyl orthoisovaleroat 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 20: 1H-NMR spektrum af triethyl orthoisovaleroat 
 
(1) Dubletten ved ~0,94 ppm, er signalet fra de to methyl grupper i isopentan-
kæden. 
(2) Tripletten ved 1,121 ppm, er signalet fra methyl grupperne i triethyl. 
(3) Dubletten ved ~1,62 ppm, er signalet fra methylen gruppen i isopentan-
kæden. 
(4) Multipletten ved 1,807 ppm, er signalet fra methin gruppen i isopentan-
kæden. 
(5) Kvartetten ved ~3,49 ppm, er signalet fra methyl gruppen i triethyl. 
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Triethyl orthopivalat; Hvad gik der galt? 
Jeg havde på forhånd undersøgt litteraturen, men ikke fundet eksempler på at triethyl 
orthopivalat før var syntetiseret. Jeg forsøgte i første omgang at benytte den samme 
forskrift som for de andre orthoester synteser og første trin af syntesen forløb da 
også som forventet med >80% udbytte af mellemproduktet; hydrochloridet af ethyl 
iminopivalat (Figur 21).  
 
Figur 21: 1H-NMR spektrum af hydrochloridet af ethyl iminopivalat. 
 
Trin 2, alkoholysen, blev også I første omgang forsøgt fremstillet ifølge 
synteseforskriften, men der blev ikke dannet triethyl orthopivalat som forventet, men 
derimod primært en blanding af udgangsstof (hydrochloridet af ethyl iminopivalat), 
pivalinsyre og ethanol. Dette kunne tyde på at reaktionsblandingen havde været 
udsat for vand hvilket ville give følgende reaktionsmekanisme: 
 
Figur 22: Forslag til reaktionsmekanisme for iminoesterens reaktion med vand. 
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Jeg prøvede derfor I andet forsøg at være ekstra påpasselig med hensyn til fjernelse 
af vand; Opstillingen var lufttæt bortset fra et tørrerør påmonteret svaleren og et par 
skefulde Na2SO4 blev tilsat reaktionsblandingen for at ”spise” den sidste rest af vand. 
Desuden blev iminoesteren taget direkte fra exikatoren og der blev brugt ether der 
var tørret flere uger over NaH. 
Denne alkoholyse lykkedes heller ikke, og igen var resultatet en blanding af 
udgangsstof, pivalinsyre og ethanol. 
 
Jeg kunne altså konkludere at det ikke var på grund af vandet der ikke blev dannet 
triethyl orthopivalat. 
Det kunne så eventuelt være de steriske forhold der gjorde at reaktionen ikke forløb. 
Jeg prøvede derfor i det tredje forsøg at bruge tetrahydrofuran som solvent i stedet 
for ether, for at opnå en højere reflux temperatur (65˚C) og derved måske komme 
over den energibarriere der krævedes for at få reaktionen til at forløbe. 
Desuden blev reaktionsblandingen her heller ikke vasket med natrium carbonat 
opløsningerne, da der stadig var chance for at vandet kunne hydrolysere 
orthoesteren til den tilsvarende ethyl pivalat. 
Produktet var i dette tilfælde krystallinsk og blev derfor i stedet omkrystalliseret i 
CCl4, men det viste sig igen hovedsagligt at være en blanding af meget udgangsstof 
og en smule pivalinsyre, ethanol og ethyl pivalat. 
 
Figur 23: 1H-NMR spektrum af hydrochloridet af iminopivalat, pivalin syre, ethyl pivalat og 
ethanol. 
 
Umiddelbart virker spektret, Figur 23, en smule rodet, men hvis man spreder der lidt 
ud finder man, at det er en blanding af signaler fra hydrochloridet af ethyl 
iminopivalat, ethyl pivalat, pivalin syre og ethanol. 
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Figur 24: 1H-NMR spektrum af hydrochloridet af ethyl iminopivalat, pivalin syre,  
ethyl pivalat og ethanol (1,10 – 1,50 ppm). 
 
Området 1,10 – 1,50 afslører signaler fra tre forskellige tærtiære butyl grupper;  
 
1.  1,175 ppm, singlet, But fra ethyl pivalat. 
2.  1,209 ppm, singlet, But fra pivalin syre. 
3.  1,371 ppm, singlet, But fra hydrochloridet af ethyl iminopivalat. 
 
Derudover er der yderligere signalerne fra de tre methyl grupper 
 
4.  1,217 ppm, triplet, CH3 fra ethanol. 
5.  1,228 ppm, triplet, CH3 fra ethyl pivalat. 
6.  1,471 ppm, triplet, CH3 fra hydrochloridet af ethyl iminopivalat. 
 
Hvis vi så hopper videre til det næste område, 2,30 – 5,00 ppm, ses på Figur 25 
tydeligt signalet fra enol-protonen i ethanol, samt signalerne fra ethyl grupperne  
 
7.  2,546 ppm, bred singlet, O-H fra ethanol. 
8.  ~3,71 ppm, kvartet, CH2 fra ethanol. 
9.  ~4,11 ppm, kvartet, CH2 fra ethyl pivalat. 
10.  ~4,67 ppm, kvartet, CH2 fra hydrochloridet af ethyl iminopivalat. 
 
 
 
 
 
1 
2 
3 
4 
4 4 
5 
5 5 6 6 
6 
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De sidste signaler der mangler at gøres rede for er signalerne fra imino gruppen i 
hydrochloridet af ethyl iminopivalat og den sure proton i pivalin syre. Disse signaler 
ses i Figur 26 sammen med solvent signalet fra CDCl3 ved ~7,3 ppm. 
 
11.  6,374 ppm, bred singlet, O-H fra pivalin syre1. 
12.  ~11,48 ppm, bred dublet, NH2 fra hydrochloridet af ethyl iminopivalat. 
 
Figur 25: 1H-NMR spektrum af hydrochloridet af ethyl iminopivalat, pivalin syre,  
ethyl pivalat og ethanol (2,30 – 5,00 ppm). 
 
 
Grundet tidsmæssige aspekter valgte jeg her at stoppe laboratoriearbejdet til fordel 
for rapportskrivning, selvom min stædighed stadig ønskede at finde en anden måde 
at syntetisere triethyl orthopivalat. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
                                            
1
 Egentligt burde signalet ligge ved ~11,50 ppm, med grundet interaktion med den smule vand der kan 
være i prøven falder signalet ved ca. det halve.  
7 
8 
9 10 
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Parameter     ppm  
    δ(A)           11.49 
    δ(B)           1.233 
 
 
 
 
Figur 26: 1H-NMR spektrum af hydrochloridet af ethyl iminopivalat, pivalin syre,  
ethyl pivalat og ethanol (6,00 – 12,00 ppm). 
 
 
De spektroskopiske data for pivalin syre, ethyl pivalat og ethanol, har jeg fra online 
databasen SDBS [7], hvor de tre spektre ser ud som i Figur 27, Figur 28 og Figur 29. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 27: 1H-NMR spektrum af pivalin syre, taget fra SDBS online database [7]. 
12 11 
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Parameter      ppm  
      δ(A)          4.112 
      δ (B)         1.247 
      J(A,B)       7.1 
      δ (C)         1.195 
 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 28: 1H-NMR spektrum af ethyl pivalat, taget fra SDBS online database [7]. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 29: 1H-NMR spektrum af ethanol, taget fra SDBS online database [7]. 
 
Parameter      ppm  
      δ(A)          3.687 
      δ (B)         2.610 
      δ (C)         1.226 
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Delkonklusion 
Fremstillingen af udgangsstofferne blev udført med forskellige resultater. Syntesen af 
3-methyl-2-thioxo-1,3-thiazolan-4-on (3-methylrhodanin) blev udført i to omgange 
med mere end 77 % udbytte i begge forsøg. 
 
Det lykkedes derudover at syntetisere fire orthoestre, alle med et udbytte stort nok til 
at bruge dem som udgangsstof i de videre synteser. Den ene orthoester det ikke 
lykkedes at fremstille var triethyl orthopivalat. Det var sandsynligvis de steriske 
forhold der gjorde at denne syntese ikke lykkedes.  
Selv om jeg må undvære resultatet af de spektroskopiske data fra (E)-5-(1-hydroxy-
2,2-methyl-propyliden)-3-methylrhodanin, mener jeg at have stoffer nok til et rimeligt 
statistisk grundlag. 
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De aromatiske synteser 
 
Det følgende afsnit indeholder synteseskemaer og NMR spektre af produkterne fra 
de aromatiske acyleringer; syntese 1 – 10.  
I tilordningen af 13C skiftene bruges der nummerering af carbon-atomerne jvf. IUPAC, 
se Figur 30. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 30: Nummerering af carbon-atomerne 
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Syntese 1, X = NO2 
Tabel 6: Synteseskema for acyleringen med 4-nitrobenzoyl chlorid 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 31: 1H-NMR spektrum af (E)-5-[hydroxy-(4-nitrophenyl)methylen]-3-methylrhodanin 
 
 
 
Acylering med 4-nitrobenzoyl chlorid 
0,05 mol (9,26 g) 4-nitrobenzoyl chlorid 
0,05 mol (7,36 g) 3-methyl-rhodanin 
Stofmængder 
0,10 mol (7,41 g) Ca(OH)2 
m = 3,06 g  
M = 296,30 g/mol 
Udbytte 
N = 0,01 mol ~ 21 % 
Det færdige produkt identificeres som: 
(E)-5-[hydroxy-(4-nitrophenyl)methylen]-3-methylrhodanin 
Produkt 
Smeltepunkt: 192,7 - 193,8 ˚C 
N-CH3(s): 3,54 ppm 
Ph-H meta(d): 8,37 ppm 
Ph-H ortho(d): 7,96 ppm 
1H-NMR 
O-H(br.s): 13,15 ppm 
C2: 191,16 ; C3*: 30,97 ; C4: 172,22 ; C5: 100,59 ; C6: 160,25 13C-NMR 
(ppm) C7: 138,31 ; C8: 128,85 ; C9: 124,21 ; C10: 149,43  
Produkt 
C
C
O
S C
N
C
O
CH3
S
H
O2N
C11H8N2O4S2
Mol. Wt.: 296,32
Teoretisk elementar
analyse:
C: 44,59
H: 2,72
N: 9,45
O: 21,60
S: 21,64
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Figur 32: 1H-NMR spektrum af enol-proton signalet for (E)-5-[hydroxy-(4-nitrophenyl)methylen]-
3-methylrhodanin 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 33: 13C-NMR spektrum af (E)-5-[hydroxy-(4-nitrophenyl)methylen]-3-methylrhodanin 
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Syntese 2, X = CF3 
 
Acylering med 4-(trifluormethyl)benzoyl chlorid 
0,05 mol (10,43 g) 4-(trifluormethyl)benzoyl chlorid 98%  
0,05 mol (7,36 g) 3-methyl-rhodanin  
Stofmængder 
0,10 mol (7,41 g) Ca(OH)2  
M = 4,5 g 
M = 319,31 g/mol 
Udbytte 
N = 0,014 mol ~ 28,2 % 
Det færdige produkt identificeres som: 
(E)-5-[(4-(trifluormethyl)phenyl)-hydroxymethylen]- 
3-methylrhodanin 
Produkt 
Smeltepunkt: 149,8 - 150,5 ˚C 
N-CH3(s): 3,53 ppm 
Ph-H meta(d): 7,88 ppm 
Ph-H ortho(d): 7,79 ppm 
1H-NMR 
O-H(br.s): 13,24 ppm 
C2: 191,57 ; C3*: 30,90 ; C4: 172,19 ; C5: 99,52 ; C6: 161,75 13C-NMR 
(ppm) C7: 135,93 ; C8: 128,20 ; C9: 126,10* ; C10: 133,71* ; C11: 
123,37* 
Produkt  
 
Tabel 7: Synteseskema for acyleringen med 4-(trifluormethyl)benzoyl chlorid 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 34: 1H-NMR spektrum af (E)-5-[(4-(trifluormethyl)phenyl)-hydroxymethylen]-3-
methylrhodanin 
 
 
 
 
                                            
*
 Gennemsnit af opsplitning (se Sammenfatning s.52)  
C
C
O
S C
N
C
O
CH3
S
H
F3C
C12H8F3NO2S2
Mol. Wt.: 319,32
Teoretisk elementar
analyse:
C: 45,14
H: 2,53
F: 17,85
N: 4,39
O: 10,02
S: 20,08
© Copyright, Lars B. Smith, 2004. 
 35 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 35: 1H-NMR spektrum af enol-proton signalet for (E)-5-[(4-(trifluormethyl)-phenyl)-
hydroxymethylen]-3-methylrhodanin 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 36: 13C-NMR spektrum af (E)-5-[(4-(trifluormethyl)-phenyl)-hydroxymethylen]-3-
methylrhodanin 
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Syntese 3, X = Br 
 
Acylering med 4-brombenzoyl chlorid 
0,05 mol (10,97 g) 4-brombenzoyl chlorid 98 % 
0,05 mol (7,36 g) 3-methyl-rhodanin 
Stofmængder 
0,10 mol (7,41 g) Ca(OH)2 
M = 5,8 g 
M = 330,21 g/mol 
Udbytte 
N = 0,0176 mol ~ 35,1 % 
Det færdige produkt identificeres som: 
(E)-5-[(4-bromphenyl)-hydroxymethylen]-3-methylrhodanin 
Produkt 
Smeltepunkt: 163,9 - 164,9 ˚C 
N-CH3(s): 3,52 ppm 
Ph-H(s): 7,65 ppm 
1H-NMR 
O-H(br.s): 13,31 ppm 
C2: 191,58 ; C3*: 30,87 ; C4: 172,11 ; C5: 98,29 ; C6: 162,76 13C-NMR (ppm) C7: 127,38 ; C8: 132,46 ; C9: 129,23 ; C10: 131,37  
Produkt  
 
Tabel 8: Synteseskema for acyleringen med 4-brombenzoyl chlorid 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 37: 1H-NMR spektrum af (E)-5-[(4-bromphenyl)-hydroxymethylen]-3-methylrhodanin 
 
 
 
 
 
C
C
O
S C
N
C
O
CH3
S
H
Br
C11H8BrNO2S2
Mol. Wt.: 330,22
Teoretisk elementar
analyse:
C: 40,01
H: 2,44
Br: 24,20
N: 4,24
O: 9,69
S: 19,42
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Figur 38: 1H-NMR spektrum af enol-proton signalet for (E)-5-[(4-bromphenyl)-
hydroxymethylen]-3-methylrhodanin  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 39: 13C-NMR spektrum af (E)-5-[(4-bromphenyl)-hydroxymethylen]-3-methylrhodanin 
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Syntese 4, X = Cl 
 
Acylering med 4-chlorbenzoyl chlorid 
0,05 mol (8,75 g) 4-chlorbenzoyl chlorid 99% 
0,05 mol (7,36 g) 3-methyl-rhodanin 
Stofmængder 
0,10 mol (7,41 g) Ca(OH)2 
m = 4,35 g 
M =  285,76 g/mol 
Udbytte 
n = 0,0152 mol ~ 30,4 % 
Det færdige produkt identificeres som: 
(E)-5-[(4-chlorphenyl)-hydroxymethylen]-3-methylrhodanin 
Produkt 
Smeltepunkt: 156,1 - 156,9 ˚C 
N-CH3(s): 3,52 ppm 
Ph-H meta(d): 7,72 ppm 
Ph-H ortho(d): 7,49 ppm 
1H-NMR 
O-H(br.s): 13,32 ppm 
C2: 191,58 ; C3*: 30,86 ; C4: 172,10 ; C5: 98,23 ; C6: 162,70 13C-NMR 
(ppm) C7: 130,90; C8: 129,48 ; C9: 129,14 ; C10: 138,83  
Produkt  
 
Tabel 9: Synteseskema for acyleringen med 4-chlorbenzoyl chlorid 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 40: 1H-NMR spektrum af (E)-5-[(4-chlorphenyl)-hydroxymethylen]-3-methylrhodanin 
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Mol. Wt.: 285,77
Teoretisk elementar
analyse:
C: 46,23
H: 2,82
Cl: 12,41
N: 4,90
O: 11,20
S: 22,44
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Figur 41: 1H-NMR spektrum af enol-proton signalet for (E)-5-[(4-chlorphenyl)-hydroxymethylen]-
3-methylrhodanin 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 42: 13C-NMR spektrum af (E)-5-[(4-chlorphenyl)-hydroxymethylen]-3-methylrhodanin 
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Syntese 5, X = F 
 
Acylering med 4-fluorbenzoyl chlorid 
0,05 mol (7,93 g) 4-fluorbenzoyl chlorid 98% 
0,05 mol (7,36 g) 3-methyl-rhodanin 
Stofmængder 
0,10 mol (7,41 g) Ca(OH)2 
m = 4,17 g 
M = 269,31 g/mol 
Udbytte 
n = 0,0155 mol ~ 31,0 % 
Det færdige produkt identificeres som: 
(E)-5-[(4-fluorphenyl)-hydroxymethylen]-3-methylrhodanin 
Produkt 
Smeltepunkt: 127,4 - 128,1 ˚C 
N-CH3(s): 3,52 ppm 
Ph-H meta(d): 7,79 ppm 
Ph-H ortho(d): 7,22 ppm 
1H-NMR 
O-H(br.s): 13,37 ppm 
C2: 191,70 ; C3*: 30,86 ; C4: 172,07 ; C5: 97,76 ; C6: 163,0313C-NMR 
(ppm) C7: 128,70* ; C8: 130,33* ; C9: 116,49* ; C10: 164,94*  
Produkt  
 
Tabel 10: Synteseskema for acyleringen med 4-fluorbenzoyl chlorid 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 43: 1H-NMR spektrum af (E)-5-[(4-fluorphenyl)-hydroxymethylen]-3-methylrhodanin 
 
 
 
 
 
                                            
*
 Gennemsnit af opsplitning (se Sammenfatning s.52) 
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H
F
C11H8FNO2S2
Mol. Wt.: 269,32
Teoretisk elementar
analyse:
C: 49,06
H: 2,99
F: 7,05
N: 5,20
O: 11,88
S: 23,81
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Figur 44: 1H-NMR spektrum af enol-proton signalet for (E)-5-[(4-fluorphenyl)-hydroxymethylen]-
3-methylrhodanin 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 45: 13C-NMR spektrum af (E)-5-[(4-fluorphenyl)-hydroxymethylen]-3-methylrhodanin 
 
 
Syntese 6, X = H 
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Acylering med benzoyl chlorid 
0,05 mol (7,03 g) benzoyl chlorid 99 % 
0,05 mol (7,36 g) 3-methyl-rhodanin  
Stofmængder 
0,10 mol (7,41 g) Ca(OH)2 
m = 4,20 g 
M = 251,32 g/mol 
Udbytte 
n = 0,0167 mol ~ 33,4 % 
Det færdige produkt identificeres som: 
(E)-5-[hydroxy(phenyl)methylen]-3-methylrhodanin 
Produkt 
Smeltepunkt: 114,5 - 115,5 ˚C 
N-CH3(s): 3,52 ppm 
Ph-H (m): ml. 7,51 – 7,80 ppm 
1H-NMR 
O-H(br.s): 13,36 ppm 
C2: 192,08 ; C3*: 30,81 ; C4: 172,05 ; C5: 98,02 ; C6:  13C-NMR 
(ppm) 164,31 ; C7: 132,47 ; C8: 129,11 ; C9: 127,84 ; C10: 132,53 
Produkt  
 
Tabel 11: Synteseskema for acylering med benzoyl chlorid 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 46: 1H-NMR spektrum af (E)-5-[hydroxy(phenyl)methylen]-3-methylrhodanin 
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Teoretisk elementar
analyse:
C: 52,57
H: 3,61
N: 5,57
O: 12,73
S: 25,52
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Figur 47: 1H-NMR spektrum af enol-proton signalet for (E)-5-[hydroxy(phenyl)methylen]-3-
methylrhodanin 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 48: 13C-NMR spektrum af (E)-5-[hydroxy(phenyl)methylen]-3-methylrhodanin 
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Syntese 7, X = CH3 
 
Acylering med p-Toluoyl chlorid 
0,05 mol (7,73 g) p-Toluoyl chlorid 99% 
0,05 mol (7,36 g) 3-methyl-rhodanin 
Stofmængder 
0,10 mol (7,41 g) Ca(OH)2 
M = 5,60 g 
M = 265,41 g/mol 
Udbytte 
n = 0,0211 mol ~ 42,2 % 
Det færdige produkt identificeres som: 
(E)-5-[hydroxy-(4-methylphenyl)methylen]-3-methylrhodanin 
Produkt 
Smeltepunkt: 124,3 - 125,3 ˚C 
N-CH3(s): 3,51 ppm 
Ph-H meta(d): 7,68 ppm 
Ph-H ortho(d): 7,31 ppm 
Ph-CH3(s): 2,43 ppm 
1H-NMR 
O-H(br.s): 13,40 ppm 
C2: 192,02 ; C3*: 30,79 ; C4: 172,00 ; C5: 97,28 ; C6: 164,66 13C-NMR 
(ppm) C7: 129,65 ; C8: 129,83 ; C9: 127,89 ; C10: 143,51 ;  
C11: 21,71 
Produkt  
 
Tabel 12: Synteseskema for acylering med p-Toluoyl chlorid 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 49: 1H-NMR spektrum af (E)-5-[hydroxy-(4-methylphenyl)methylen]-3-methylrhodanin 
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analyse:
C: 54,32
H: 4,18
N: 5,28
O: 12,06
S: 24,17
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Figur 50: 1H-NMR spektrum af enol-proton signalet for (E)-5-[hydroxy-(4-
methylphenyl)methylen]-3-methylrhodanin 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 51: 13C-NMR spektrum af (E)-5-[hydroxy-(4-methylphenyl)methylen]-3-methylrhodanin  
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Syntese 8, X = C(CH3)3 
 
Acylering med 4-tert-butylbenzoyl chlorid 
0,05 mol (9,83 g) 4-tert-butylbenzoyl chlorid 97% 
0,05 mol (7,36 g) 3-methyl-rhodanin 
Stofmængder 
0,10 mol (7,41 g) Ca(OH)2 
m = 5,36 g 
M = 307,42 g/mol 
Udbytte 
n = 0,0174 mol ~ 34,9 % 
Det færdige produkt identificeres som: 
(E)-5-[(4-tert-butylphenyl)-hydroxymethylen]-3-methylrhodanin 
Produkt 
Smeltepunkt: 104,2 - 106,8 ˚C 
N-CH3(s): 3,52 ppm 
Ph-H meta(d): 7,73 ppm 
Ph-H ortho(d): 7,53 ppm 
t-Bu(s): 1,35 ppm 
1H-NMR 
O-H(br.s): 13,39 ppm 
C2: 192,11 ; C3*: 30,81 ; C4: 172,05 ; C5: 97,36 ; C6: 164,64 ; 
C7: 129,61 ; C8: 127,82 ; C9: 126,15 ; C10: 156,52 ; 
13C-NMR 
(ppm) 
C11: 31,03 ; C12: 35,22 
Produkt  
 
Tabel 13: Synteseskema for acylering med 4-tert-butylbenzoyl chlorid 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 52: 1H-NMR spektrum af (E)-5-[(4-tert-butylphenyl)-hydroxymethylen]-3-methylrhodanin 
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Figur 53: 1H-NMR spektrum af enol-proton signalet for (E)-5-[(4-tert-butylphenyl)-
hydroxymethylen]-3-methylrhodanin 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 54: 13C-NMR spektrum af (E)-5-[(4-tert-butylphenyl)-hydroxymethylen]-3-methylrhodanin 
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Syntese 9, X = OCH3 
 
Acylering med 4-methoxybenzoyl chlorid 
0,05 mol (8,53 g) 4-methoxybenzoyl chlorid 97 % 
0,05 mol (7,36 g) 3-methyl-rhodanin 
Stofmængder 
0,10 mol (7,41 g) Ca(OH)2 
m = 6,94 g 
M = 281,40 g/mol 
Udbytte 
n = 0,0247 mol ~ 49,3 % 
Det færdige produkt identificeres som: 
(E)-5-[hydroxy-(4-methoxyphenyl)methylen]-3-methylrhodanin 
Produkt 
Smeltepunkt: 129,9 - 132,5 ˚C 
N-CH3(s): 3,51 ppm 
Ph-H meta(d): 7,76 ppm 
Ph-H ortho(d): 7,00 ppm 
O-CH3(s): 3,89 ppm 
1H-NMR 
O-H(br.s): 13,51 ppm 
C2: 191,77 ; C3*: 30,80 ; C4: 171,93 ; C5: 96,23 ; C6: 164,52 13C-NMR 
(ppm) C7: 124,56 ; C8: 130,02 ; C9: 114,55 ; C10: 163,05 ; C11: 
55,60 
Produkt  
 
Tabel 14: Synteseskema for acylering med 4-methoxybenzoyl chlorid 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 55: 1H-NMR spektrum af (E)-5-[hydroxy-(4-methoxyphenyl)methylen]-3-methylrhodanin 
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Figur 56: 1H-NMR spektrum af enol-proton signalet for (E)-5-[hydroxy-(4-
methoxyphenyl)methylen]-3-methylrhodanin  
 
 
 
 
 
 
 
Figur 57: 13C-NMR spektrum af (E)-5-[hydroxy-(4-methoxyphenyl)methylen]-3-methylrhodanin 
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Syntese 10, X = N(CH3)2 
 
Acylering med 4-dimethylaminobenzoyl chlorid 
0,05 mol (9,18 g) 4-dimethylaminobenzoyl chlorid 97% 
0,05 mol (7,36 g) 3-methyl-rhodanin 
Stofmængder 
0,10 mol (7,41 g) Ca(OH)2 
m = 2,28 g 
M = 294,39 g/mol 
Udbytte 
n = 0,0077 mol ~ 15,5 % 
Det færdige produkt identificeres som: 
(E)-5-[hydroxy-(4-dimethylaminophenyl)methylen]- 
3-methylrhodanin 
Produkt 
Smeltepunkt: 113,8 - 115,1 ˚C 
N-CH3(s): 3,52 ppm 
Ph-H meta(d): 7,74 ppm 
Ph-H ortho(d): 6,72 ppm 
N-(CH3)2(s): 3,10 ppm 
1H-NMR 
O-H(br.s): 13,73 ppm 
C2: 191,44 ; C3*:  30,80 ; C4: 171,61 ; C5: 93,88 ; C6: 165,87 13C-NMR 
(ppm) C7: 118,39 ; C8: 130,14 ; C9: 111,42 ; C10: 153,03 ; C11: 
40,03 
Produkt  
 
Tabel 15: Synteseskema for acyleringen med 4-dimethylaminobenzoyl chlorid 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 58: 1H-NMR spektrum af (E)-5-[hydroxy-(4-dimethylaminophenyl)methylen]-3-
methylrhodanin 
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Figur 59: 1H-NMR spektrum af enol-proton signalet for (E)-5-[hydroxy-(4-
dimethylaminophenyl)methylen]-3-methylrhodanin 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 60: 13C-NMR spektrum af (E)-5-[hydroxy-(4-dimethylaminophenyl)methylen]-3-
methylrhodanin 
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Sammenfatning 
Følgende skema indeholder en oversigt over de 1H og 13C kemiske skift for samtlige 
af de aromatiske produkter. p-værdierne er taget fra [10]. 
 a-g For de signaler hvor der på grund af den heteronukleare kobling mellem 13C og 
19F er en opsplitning, er gennemsnittet taget. Multipliciteten og koblingskonstanterne 
er som følger: 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
G
ru
n
ds
tr
u
kt
u
r 
10
7
8
9
6
5
O
S 2
N
4
S
X
O
3*
H
H
H
H
 
Syntese 
nr. 
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 
X = NO2 CF3 Br Cl F H CH3 C(CH3)3 OCH3 N(CH3)2 
p  værdi 0,78 0,54 0,23 0,23 0,06 0,00 -0,17 -0,20 -0,27 -0,83 
13C kemiske skift (ppm)  
C2 191,16 191,57 191,58 191,58 191,70 192,08 192,02 192,11 191,77 191,44 
  C3*    30,97   30,90   30,87   30,86   30,86   30,81   30,79   30,81   30,80   30,80 
C4 172,22 172,19 172,11 172,10 172,07 172,05 172,00 172,05 171,93 171,61 
C5 100,59   99,52   98,29   98,23   97,76   98,02   97,28   97,36   96,23   93,88 
C6 160,25 161,75 162,76 162,70 163,03 164,31 164,66 164,64 164,52 165,87 
C7 138,31 135,93 127,38 130,90   128,70d 132,47 129,65 129,61 124,56 118,39 
C8 128,85 128,20 132,46 129,48   130,33e 129,11 129,83 127,82 130,02 130,14 
C9 124,21   126,10a 129,23 129,14   116,49f 127,84 127,89 126,15 114,55 111,42 
  C10 149,43   133,71b 131,37 138,83   164,94g 132,53 143,51 156,52 163,05 153,03 
X-C1 ---   123,37c --- --- --- ---   21,71   31,03   55,60   40,03 
X-C2 --- --- --- --- --- --- ---   35,22 --- --- 
1H kemiske skift (ppm) 
N-CH3 3,54 3,53 3,52 3,52 3,52 3,52 3,51 3,52 3,51 3,52 
O-H 13,15 13,24 13,31 13,32 13,37 13,36 13,40 13,39 13,51 13,73 
X --- --- --- --- --- 7,54 2,43 1,35 3,89 3,10 
Ph-Ho 7,96 7,79 7,65 7,49 7,22 7,53 7,31 7,53 7,00 6,72 
Ph-Hm 8,37 7,88 7,65 7,72 7,79 7,78 7,68 7,73 7,76 7,74 
 Multiplicitet JCF (Hz) 
a quartet     3,72 
b quartet   33,06 
c quartet 272,78 
d doublet     3,28 
e doublet     9,07 
f doublet   22,13 
g doublet 256,13 
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Resultatbehandling 
Jeg har valgt at opdele målepunkterne i to dele, den ene med de negative p-værdier 
incl. nul og den anden del med de positive p-værdier incl. nul. Grunden hertil er, at 
data for de elektron-donerende og -tiltrækkende grupper ifølge min overbevisning, 
tydeligvis beskriver to tilnærmelsesvis rette linier med forskellige hældnings-
koefficienter. 
 
 
Lineær regression 
For at vurdere om de forskellige målepunkter med rette kan siges at ligge på den 
linære tendenslinie, har jeg brugt lineær regression [8].  
Først har jeg udregnet de to regressions koefficienterne bY og bX, som svarer til hhv. 
regressionen af Y som funktion af X og regressionen af X som funktion af Y. 
 
 
 
 
   og 
 
 
 
 
hvor X = σp, Y =  og n = antal målinger. 
Jeg har derved to regressions linier, Y’ = bYX og X’ = bXY (Figur 61), og ved at gange 
de to regressionskoefficienter med hinanden fås så den linære regression af hele 
sættet, også kaldet den kvadrerede korrelations koefficient, r2 = bYbX. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 61: De to regressionslinier for Y’ og X’ 
 
 
Den kvadrerede korrelations koefficient, r2, er således en indikation af hvor godt 
målepunkterne kan siges at beskrive en ret linie; Jo tættere værdien er på 1,00, jo 
bedre ligger målepunkterne på den rette linie. 
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Graferne 
Jeg vil i det følgende præsentere graferne for det kemiske skift, δ, som funktion af 
sigma-para værdien, σp, og vise hvordan de forskellige aromatiske substituenter 
påvirker ladningsfordelingen i molekylet. 
På graferne af C2 – C7’s kemiske skift som funktion af p-værdierne, er angivet både 
ligningen for den tilnærmede rette linie samt værdien for korrelationskoefficienten, r2. 
Da en større positiv ladning giver et højere kemisk skift [1], kan man på graferne 
direkte aflæse de relative ladninger i de forskellige molekyler. Bemærk at jeg 
benævner ladningerne som relative. Dette gør jeg fordi de alle skal ses i forhold til de 
ladninger der er ved referencen X = H (0,0). 
 
Figur 62: C2’ernes kemiske skift som funktion af substituenternes p-værdi, opdelt på negative 
og positive p-værdier 
 
På Figur 62 ses det tydeligt at C2’s relative ladning er negativ både ved de meget 
elektrondonerende substituenter og ved de meget elektrontiltrækkende substituenter, 
hvorimod den er mere positiv ved referenceværdien. Dette kan forklares ved at 
thiazolan-ringen under påvirkning af de elektrondonerende substituenter danner en 
meso-ionisk struktur, mens den under påvirkning at de elektrontiltrækkende 
substituenter har konjugerede dobbeltbindinger (se resonansfigurene Figur 71 og 
Figur 72 på s. 59). 
 
På Figur 63 ses det at C3* ikke bliver påvirket af de elektrondonerende substituenter. 
Dette medvirker, at tendensliniens hældningskoefficient bliver meget lille (0,0036), 
hvilket igen giver en meget lille korrelationskoefficient (0,0257), selvom punkterne må 
siges at ligge pænt på tendenslinien. 
 
På Figur 64 til og med Figur 67 ses det, at C4 – C7 af de elektrondonerende og de 
elektrontiltrækkende substituenter, bliver påvirket på en sådan måde, at de to 
tendenslinier enten begge har en positiv eller en negativ hældnings-koefficient. Ud 
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δC4
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over at fortegnet på de to hældningskoefficienter i hver af de fire grafer er ens, er 
selve hældningskoefficienterne forskellige. Substituenterne påvirker altså -
elektronernes delokalisering forskelligt, alt efter om de er elektrontiltrækkende eller -
donerende.  
Figur 63: C3*’ernes kemiske skift som funktion af substituenternes p-værdi, opdelt på 
negative og positive p-værdier 
 
 
 
 
Figur 64: C4’ernes kemiske skift som funktion af substituenternes p-værdi, opdelt på negative 
og positive p-værdier 
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Figur 65: C5’ernes kemiske skift som funktion af substituenternes p-værdi, opdelt på negative 
og positive p-værdier 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 66: C6’ernes kemiske skift som funktion af substituenternes p-værdi, opdelt på negative 
og positive p-værdier 
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Figur 67: C7’ernes kemiske skift som funktion af substituenternes p-værdi, opdelt på negative 
og positive p-værdier 
 
 
Proton exchange 
I Figur 68 nedenfor er alle enol-proton skiftene vist på samme graf med ens skala, for 
at give et billede af deres indbyrdes forhold med hensyn til kemisk skift og især 
bredde. Der ser nemlig umiddelbart ud til, at der er en sammenhæng mellem p-
værdien og bredden af de forskellige skift, idet signalet bliver smallere ved højere 
skift/lavere p-værdi. Dette må være en indikation af, at der er mindre exchange af 
enol-protonen  ved de elektrondonerende substituenter end ved de 
elektrontiltrækkende substituenter. Grunden hertil kunne være en stærkere 
hydrogenbinding ved de elektrondonerende substituenter. 
 
Figur 68: 1H-NMR spektrum af enol-proton signalerne fra syntese 1 – 10. 
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Hvis man kigger på halvværdi bredderne af de ti enol-proton grafer og stiller dem op 
som funktion af p-værdierne, fås en graf hvor den lineære tendenslinie har en 
korrelationskoefficient på 0,62. Denne lave værdi skyldes primært at målepunktet for 
X = C(CH3)3 med p-værdien -0,20 falder væsentligt udenfor tendensen. Hvis man et 
øjeblik ser bort fra dette målepunkt bliver korrelationskoefficienten nemlig hele 0,91, 
hvilket bedre kan forsvares at beskrive en lineær tendens. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 69: Halvværdi bredden som funktion af p-værdien for de aromatiske enol-proton 
signaler 
 
Jeg vil dog uden yderligere undersøgelser ikke umiddelbart konkludere, at der er en 
lineær sammenhæng mellem p-værdierne og graden af exchange for enol-protonen, 
men blot konstatere at der er indikationer der peger mod en tendens. 
 
 
Ladningsfordeling 
Da man som nævnt kan aflæse de relative ladninger i molekylet ved deres kemiske 
skift, ses det tydeligt på Figur 70 hvordan ladningen på enol-protonen bliver mere 
positiv for de elektrondonerende substituenter, f.eks. N(CH3)2, hvorved der bliver en 
stærkere hydrogenbinding til det negativt ladede oxygen. 
Ligeledes bliver ladningen på enol- protonen mindre positiv for de elektron-
tiltrækkende substituenter som f.eks. NO2, hvorved hydrogenbindingen svækkes. 
 
Dette forhold kan bedst beskrives ved at se på resonansstrukturerne i molekylerne, 
Figur 71 og Figur 72, som til dels er fundet ved hjælp af graferne for de kemiske skift 
i Figur 62 til Figur 67.  
Ved de elektrondonerende grupper (Figur 71), illustreret ved X = N(CH3)2, kan man 
vha. graferne for de kemiske skift, se den relative ladningsfordeling i molekylet og 
derved komme frem til resonansstrukturen. Resonansstrukturen lader til at være 
plausibel, i og med den bliver stabiliseret af både den meso-ioniske struktur i den 
femledede ring og den stærkere hydrogenbinding, forårsaget af RAHB-effekten. 
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Figur 70: Enol-protonernes kemiske skift som funktion af de aromatiske substituenters p-
værdi, opdelt på negative og positive p-værdier 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 71: Resonansstruktur ved elektron donerende grupper 
 
 
Ved de elektrontiltrækkende grupper (Figur 72), illustreret ved X = NO2, kan man 
også vha. af graferne se den relative ladningsfordeling i molekylet og derved komme 
frem til resonansstrukturen, som her bliver stabiliseret af konjugerede 
dobbeltbindinger og den heraf resulterende stærkere hydrogenbinding. 
 
Figur 72: Resonansstruktur ved elektron tiltrækkende grupper 
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Delkonklusion 
Jeg har acyleret 3-methylrhodanins 5. position, hvorved jeg har fremstillet og 
karakteriseret ti forskellige acylerede 3-methylrhodaniner. 
Ved at måle de kemiske skift af enol-protonerne og opstille dem i en graf som 
funktion af de forskellige p-værdier, er jeg kommet frem til, at der er en lineær 
sammenhæng mellem de negative p-værdier incl. nul og de tilsvarende kemiske 
skift, samt de positive p-værdier incl. nul og deres tilsvarende kemiske skift. 
 
Den linære sammenhæng for de negative p-værdier incl. nul, kan således udtrykkes 
ved formel nr. 1: 
 
 
 
 
Tilsvarende kan den linære sammenhæng for de positive p-værdier incl. nul 
udtrykkes ved formel nr. 2: 
 
 
 
 
Som nævnt kan disse to linier forsvares at være rette, idet de to korrelationsværdier 
er henholdsvis 0,95 for de negative p-værdier og 0,97 for de positive p-værdier. 
 
Derudover har jeg vist, at der muligvis er en lineær sammenhæng mellem p-
værdierne og graden af exchange for enol-protonen. Denne sammenhæng skal dog 
underkastes yderligere undersøgelser før jeg vil konkludere andet, end at der er en 
tendens. 
 
Ydermere er ladningsfordelingen i molekylerne undersøgt med hjælp fra graferne for 
C2-C7 og enol-proton skiftene. Her kan det konkluderes at thiazolan-ringen ved de 
elektrondonerende substituenter sandsynligvis befinder sig på den meso-ioniske 
form, mens den for de elektrontiltrækkende substituenters vedkommende 
sandsynligvis befinder sig på en form med konjugerede dobbeltbindinger. 
 
Efterfølgende vil jeg undersøge om de samme tendenser gør sig gældende for de 
molekyler hvorpå der blev acyleret alifatiske grupper. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
34,1347,0 +×−= pσδ
38,1328,0 +×−= pσδ
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De alifatiske synteser 
 
Det følgende afsnit indeholder synteseskemaer og NMR spektre af produkterne fra  
de alifatiske acyleringer; syntese 11 – 17.  
I tilordningen af 13C skiftene bruges der nummerering af carbon-atomerne jvf. 
nedenstående figur. 
 
 
Figur 73: Nummerering af karbon-atomerne 
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Syntese 11, R = H 
 
Acylering med triethyl orthoformat 
0,2 mol (29,7 g) triethyl orthoformat 
0,1 mol (14,72 g) 3-methyl-rhodanin 
Stofmængder 
100 ml eddikesyre anhydrid 
m = 5,62 g 
M = 175,23 g/mol 
Udbytte 
N = 0,0321 mol ~ 32,1 % 
Det færdige produkt identificeres som: 
5-(1-hydroxymethylen)-3-methylrhodanin2 
Produkt 
Smeltepunkt: 137,8 - 139,2 ˚C 
N-CH3(s): 3,46 ppm 
CH(s): 7,32 ppm 
O-H(br.s): 5,36 ppm* 
1H-NMR 
  
C2: 193,26 ; C3*: 30,46 ; C4: 171,29 ; C5: 103,12 ; C6: 155,13 13C-NMR 
(ppm) 
   
Produkt  
 
Tabel 16: Synteseskema for acyleringen med triethyl orthoformat. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 74: 1H-NMR spektrum af 5-(1-hydroxymethylen)-3-methylrhodanin 
 
 
 
                                            
2
 Da der formentligt er geometrisk isomerisation omkring C5=C6 dobbeltbindingen, kan det 
umiddelbart ikke bestemmes om det er (E)- eller (Z)- formen. Se Geometrisk isomerisation s. 77. 
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Figur 75: 1H-NMR spektrum af enol-proton signalet for 5-(1-hydroxymethylen)-3-
methylrhodanin  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 76: 13C-NMR spektrum af 5-(1-hydroxymethylen)-3-methylrhodanin 
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Syntese 12, R = CH3 
 
Acylering med triethyl orthoacetat 
0,065 mol (10,54 g) triethyl orthoacetat 97 % 
0,033 mol (4,86 g) 3-methyl-rhodanin 
Stofmængder 
35 ml eddikesyre anhydrid 
m = 2,58 g 
M = 189,26 g/mol 
Udbytte 
n = 0,0136 mol ~ 41,3 % 
Det færdige produkt identificeres som: 
(E)-5-(1-hydroxyethyliden)-3-methylrhodanin 
Produkt 
Smeltepunkt: 117,8 - 118,8 ˚C 
N-CH3(s): 3,45 ppm 
C-CH3(s): 2,13 ppm 
1H-NMR 
O-H(br.s): 11,74 ppm 
C2: 191,69 ; C3*: 30,74 ; C4: 170,52 ; C5: 99,27 ;  13C-NMR 
(ppm) C6: 167,73 ; C7: 21,08 
Produkt 
Tabel 17: Synteseskema for acyleringen med triethyl orthoacetat. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 77: 1H-NMR spektrum af (E)-5-(1-hydroxyethyliden)-3-methylrhodanin  
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Figur 78: 1H-NMR spektrum af enol-proton signalet for (E)-5-(1-hydroxyethyliden)-3-
methylrhodanin  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 79: 13C-NMR spektrum af (E)-5-(1-hydroxyethyliden)-3-methylrhodanin 
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Syntese 13, R = CH2CH3 
 
Acylering med triethyl orthopropionat 
0,2 mol (35,3 g) triethyl orthopropionat 
0,1 mol (14,72 g) 3-methyl-rhodanin 
Stofmængder 
100 ml eddikesyre anhydrid 
m = 6,55 g 
M = 203,28 g/mol 
Udbytte 
n = 0,0322 mol ~ 32,2 % 
Det færdige produkt identificeres som: 
(E)-5-(1-hydroxypropyliden)-3-methylrhodanin 
Produkt 
Smeltepunkt: 101,7 - 102,1 ˚C 
N-CH3(s): 3,46 ppm 
C-CH2-CH3(k): 2,35 ppm 
C-CH2-CH3(t): 1,25 ppm 
1H-NMR 
O-H(br.s): 11,91 ppm 
C2: 191,75 ; C3*: 30,72 ; C4: 170,79 ; C5: 98,17 ;  13C-NMR 
(ppm) C6: 172,16 ; C7: 28,62 ; C8: 9,93 
Produkt  
 
Tabel 18: Synteseskema for acyleringen med triethyl orthopropionat. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 80: 1H-NMR spektrum af (E)-5-(1-hydroxypropyliden)-3-methylrhodanin 
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Figur 81: 1H-NMR spektrum af enol-proton signalet for (E)-5-(1-hydroxypropyliden)-3-
methylrhodanin 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 82: 13C-NMR spektrum af (E)-5-(1-hydroxypropyliden)-3-methylrhodanin 
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Syntese 14, R = CH2CH2CH3 
 
Acylering med triethyl orthobutanoat 
0,1 mol (19,03 g) triethyl orthobutanoat 
0,05 mol (7,36 g) 3-methyl-rhodanin 
Stofmængder 
53 ml eddikesyre anhydrid 
m = 0,63 g 
M = 217,31 g/mol 
Udbytte 
n = 0,003 mol ~ 5,8 % 
Det færdige produkt identificeres som: 
5-(1-hydroxybutyliden)-3-methylrhodanin 
Produkt 
Smeltepunkt: 102,0 - 102,4 ˚C 
N-CH3(s): 3,46 ppm 
C-CH2-CH2-CH3(t): 2,30 ppm 
C-CH2-CH2-CH3(m): 1,74 ppm 
C-CH2-CH2-CH3(t): 1,00 ppm 
1H-NMR 
O-H(br.s): 12,22 ppm 
C2: 191,79 ; C3*: 30,71 ; C4: 170,67 ; C5: 99,00 ;  13C-NMR 
(ppm) C6: 171,29 ; C7: 37,06 ; C8: 19,37 ; C9: 13,64 
Produkt 
 
Tabel 19: Synteseskema for acyleringen med triethyl orthobutanoat. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 83: 1H-NMR spektrum af (E)-5-(1-hydroxybutyliden)-3-methylrhodanin 
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Figur 84: 1H-NMR spektrum af enol-proton signalet for (E)-5-(1-hydroxybutyliden)-3-
methylrhodanin 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 85: 13C-NMR spektrum af (E)-5-(1-hydroxybutyliden)-3-methylrhodanin 
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Syntese 15, R = CH(CH3)2 
 
Acylering med triethyl orthoisobutanoat 
0,05 mol triethyl orthoisobutanoat 
0,025 mol (3,68 g) 3-methyl-rhodanin 
Stofmængder 
26 ml eddikesyre anhydrid 
m = 0,50 g 
M = 217,31 g/mol 
Udbytte 
n =0,002 mol ~ 9,2 % 
Det færdige produkt identificeres som: 
(E)-5-(1-hydroxy-2-methyl-propyliden)-3-methylrhodanin 
Produkt 
Smeltepunkt: 64,4 - 65,6 ˚C 
N-CH3(s): 3,46 ppm 
C-CH(CH3)2(m): 2,45 ppm 
C-CH(CH3)2(d): 1,25 ppm 
1H-NMR 
O-H(br.s): 12,21 ppm 
C2: 191,76 ; C4: 171,04 ; C5: 97,02 ; C3*: 30,69 ; 13C-NMR 
(ppm) C6: 175,55 ; C7: 34,90 ; C8: 21,08 ; C9: 18,75 
Produkt 
 
Tabel 20: Synteseskema for acyleringen med triethyl orthoisobutanoat. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 86: 1H-NMR spektrum af (E)-5(1-hydroxy-2-methyl-propyliden)-3-methylrhodanin 
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Figur 87: 1H-NMR spektrum af enol-proton signalet for (E)-5-(1-hydroxy-2-methyl-propyliden)-3-
methylrhodanin 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 88: 13C-NMR spektrum af (E)-5-(1-hydroxy-2-methyl-propyliden)-3-methylrhodanin 
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Syntese 16, R = CH2CH2CH2CH3 
 
Acylering med triethyl orthovaleroat 
0,1 mol (20,43 g) triethyl orthovaleroat 
0,05 mol (7,36 g) 3-methyl-rhodanin 
Stofmængder 
53 ml eddikesyre anhydrid 
m = 3,02 g 
M = 231,34 g/mol 
Udbytte 
n = 0,013 mol ~ 26,1 % 
Det færdige produkt identificeres som: 
(E)-5-(1-hydroxypentyliden)-3-methylrhodanin 
Produkt 
Smeltepunkt: 81,2 - 82,0 ˚C 
N-CH3(s): 3,46 ppm 
C-CH2-CH2-CH2-CH3(t): 2,32 ppm 
C-CH2-CH2-CH2-CH3(q): 1,68 ppm 
C-CH2-CH2-CH2-CH3(m): 1,40 ppm 
C-CH2-CH2-CH2-CH3(t): 0,94 ppm 
1H-NMR 
O-H(br.s): 12,13 ppm 
C2: 191,76 ; C4: 170,67 ; C5: 98,82 ; C3*: 30,71 ; C6: 13C-NMR 
(ppm) 171,56 ; C7: 34,94 ; C8: 27,85 ; C9: 22,23 ; C10: 13,66 
Produkt 
 
Tabel 21: Synteseskema for acyleringen med triethyl orthovaleroat. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 89: 1H-NMR spektrum af (E)-5-(1-hydroxypentyliden)-3-methylrhodanin 
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Figur 90: 1H-NMR spektrum af enol-proton signalet for (E)-5-(1-hydroxypentyliden)-3-
methylrhodanin 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 91: 13C-NMR spektrum af (E)-5-(1-hydroxypentyliden)-3-methylrhodanin 
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Syntese 17, R = CH2CH(CH3)2 
 
Acylering med triethyl orthoisovaleroat 
0,05 mol (10,22 g) triethyl orthoisovaleroat 
0,025 mol (3,68 g) 3-methyl-rhodanin 
Stofmængder 
53 ml eddikesyre anhydrid 
M = 0,91 g 
M = 231,34 g/mol 
Udbytte 
n = 0,004 mol ~ 15,7 % 
Det færdige produkt identificeres som: 
(E)-5-(1-hydroxy-3-methyl-butyliden)-3-methylrhodanin 
Produkt 
Smeltepunkt: 110,4 – 112,8 ˚C 
N-CH3(s): 3,46 ppm 
C-CH2-CH(CH3)2(d): 2,18 ppm 
C-CH2-CH(CH3)2(m): 2,15 ppm 
C-CH2-CH(CH3)2(d): 1,00 ppm 
1H-NMR 
O-H(br.s): 12,27 ppm 
C2: 191,82 ; C3*: 30,71 ; C4: 170,62 ; C5: 99,64 ;  13C-NMR 
(ppm) C6: 170,80 ; C7: 44,21 ; C8: 26,94 ; C9: 22,43 ; C10: 22,43 
Produkt  
 
Tabel 22: Synteseskema for acyleringen med triethyl orthoisovaleroat. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 92: 1H-NMR spektrum af (E)-5-(1-hydroxy-3-methyl-butyliden)-3-methylrhodanin 
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Figur 93: 1H-NMR spektrum af enol-proton signalet for (E)-5-(1-hydroxy-3-methyl-butyliden)-3-
methylrhodanin 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 94: 13C-NMR spektrum af (E)-5-(1-hydroxy-3-methyl-butyliden)-3-methylrhodanin 
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Sammenfatning 
Følgende skema indeholder en oversigt over de 1H- og 13C-NMR kemiske skift for 
samtlige af de alifatiske produkter. 
 
*Lavt kemisk skift, formodentlig pga. geometrisk isomerisation omkring C=C 
dobbeltbindingen (se Geometrisk isomerisation s.77). 
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Stof nr. 11 12 13 14 15 16 17 
R = -H -CH3 -CH2CH3 -(CH2)2CH3 -CH(CH3)2 -(CH2)3CH3 -CH2CH(CH3)2 
*  værdi 0,49 0,00 - 0,10 - 0,115 - 0,19 - 0,13 - 0,125 
Es værdi 1,24 0,00 - 0,07 - 0,36 - 0,47 - 0,39 - 0,93 
13C kemiske skift 
C2 193,26 191,69 191,75 191,79 191,76 191,76 191,82 
C3* 30,46 30,74 30,72 30,71 30,69 30,71 30,71 
C4 171,29 170,52 170,79 170,67 171,04 170,67 170,62 
C5 103,12 99,27 98,17 99,00 97,02 98,82 99,64 
C6 155,13 167,73 172,16 171,29 175,55 171,56 170,80 
C7 --- 21,08 28,62 37,06 34,90 34,94 44,21 
C8 --- --- 9,93 19,37 21,08 27,85 26,94 
C9 --- --- --- 13,64 18,75 22,23 22,43 
C10 --- --- --- --- --- 13,66 22,43 
1H kemiske skift 
N-CH3 3,46 3,45 3,46 3,46 3,46 3,46 3,46 
O-H 5,36* 11,74 11,91 12,22 12,21 12,13 12,27 
C6-H  7,32 --- --- --- --- --- --- 
C7-H --- 2,13 2,35 2,30 2,45 2,32 2,18 
C8-H --- --- 1,25 1,74 1,25 1,68 2,15 
C9-H --- --- --- 1,00 --- 1,40 1,00 
C10-H --- --- --- --- --- 0,94 --- 
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Resultatbehandling 
Jeg har i sammenligningen af de kemiske skift for enol-protonerne, Figur 97 side 79, 
valgt ikke at medtage det kemiske skift for R = H, da dette skift pga. den formodede 
geometriske isomerisation i molekylet ikke giver et korrekt billede af det reelle skift for 
5-(1-hydroxymethylen)-3-methylrhodanin, se nedenfor. 
 
 
Geometrisk isomerisation 
Grunden til det lave kemiske skift for enol-protonen i 5-(1-hydroxymethylen)- 
3-methylrhodanin er formentlig, at der er geometrisk isomerisation omkring 
dobbeltbindingen mellem C5 og C6 (Figur 95). 
Der er primært to grunde til denne isomerisation. 
 
1. Den stabile meso-ioniske struktur gør, at bindingen mellem C5 og C6 ændres 
fra en dobbeltbinding til en enkeltbinding. Samtidig bliver den positive ladning 
på C6 ikke stabiliseret af R gruppen, hvilket kan resultere i en forskydning af 
den positive ladning på C6 ud på enol-oxygenet. Enol-protonen bliver derved 
mindre positiv hvilket igen medfører en svækkelse af hydrogenbindingen. 
 
2. Der kan nemt ske en rotation omkring C5 – C6 enkeltbindingen, da det kun er 
en proton der skal flyttes. 
 
Det lavere kemiske skift er altså et udtryk for, at det er en racemisk blanding af (Z)- 
og (E)-formen af 5-(1-hydroxymethylen)-3-methylrhodanin.  
 
Figur 95: Geometrisk isomerisation omkring C5-C6 i 5-(1-hydroxymethylen)-3-methylrhodanin. 
 
 
En måde at adskille de to former på, for at få det reelle kemiske skift for (E)-formen, 
kunne være at køre lavtemperatur NMR på molekylet, så det blev ”låst fast” på den 
mest stabile form. Desværre var der ikke tid til dette lille eksperiment inden 
rapportens afslutning. 
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Multibel regression 
I og med der er to parametre hvorved substituenterne kan påvirke molekylet, er det 
her ikke lineær regression, men derimod multipel regression vi skal have fat i. 
Gennem en multipel regressionsanalyse vil man kunne se hvor store bidragene er for 
de to konstanter og hvordan de påvirker ladningsfordelingen. 
Den multiple regressionsanalyse blev foretaget med programmet MINITAB® [14] og 
formlerne der kom ud af analysen var af formen: 
 
 
 
 
Det viste sig at standart afvigelsen var for stor for C2, C3* og C4. Dette kunne være 
en indikation af, at molekylet på disse pladser ikke bliver påvirket i nævneværdig 
grad. På C5 og C6 derimod, er der en væsentlig større påvirkning, især fra den 
polære substituent konstant, σ*. Figur 96 viser udskriften af regressionsanalysen for 
C5 og C6 og det ses her, at det kemiske skift for C5 vil blive mindre ved faldende σ*-
værdier, hvilket indikerer en mindre positiv ladning. Det modsatte gør sig gældende 
for C6; Faldende σ*-værdier giver højere kemisk skift, hvilket indikerer større positiv 
ladning. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 96: Udskrift fra den multible regressionsanalyse af C5 og C6. 
 
 
Det ses også at bidraget fra den steriske substituent konstant er væsentligt mindre 
end det for den polære substituent konstant og jeg mener derfor at kunne forsvare at 
se bort fra den steriske substituent konstant og foretage en lineær regression som for 
de aromatiske substituenter. 
Tendensen for de kemiske skift som kan aflæses i regressionsanalysen, understøttes 
både af graferne for C5, C6 og enol-protonen, samt af ladnings-fordelingen hvilket 
jeg vil beskrive i de efterfølgende afsnit. 
 
 
 
 
srefobs Ε⋅+⋅+= γσρδδ *
Regression Analysis: C5 versus s*; Es  
 
The regression equation is: C5 = 99,3 + 13,8 s* - 2,30 Es 
 
Predictor     Coef  SE Coef       T      P 
Constant   99,3040   0,1950  509,13  0,000 
s*          13,765    2,349    5,86  0,004 
Es         -2,2977   0,8078   -2,84  0,047 
 
S = 0,488022   R-Sq = 95,6%   R-Sq(adj) = 93,4% 
 
 
Regression Analysis: C6 versus s*; Es  
 
The regression equation is: C6 = 169 - 35,1 s* + 2,66 Es 
 
Predictor     Coef  SE Coef       T      P 
Constant   168,694    0,391  431,15  0,000 
s*         -35,102    4,713   -7,45  0,002 
Es           2,655    1,621    1,64  0,177 
 
S = 0,978968   R-Sq = 98,5%   R-Sq(adj) = 97,8% 
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Graferne 
Som det ses på Figur 97 er enol-protonen mest positiv ved lave *-værdier, hvilket stemmer 
fint overens med den multiple regressionsanalyse og ladningsfordelingerne i  
Figur 101 og selvom det tydeligt ses på korrelationskoefficienten, at det ikke helt kan 
forsvares at påstå at punkterne ligger på en ret linie, må der siges at være den 
samme tendens som for de aromatiske substituenter. 
Korrelationskoefficienten kan i graferne for C5 og C6, i modsætning til grafen for 
enol-protonen, godt forsvares at være stor nok til at indikere at målepunkterne 
beskriver en lineær sammenhæng. 
 
Læg også mærke til den meget tydelige lineære tendens der er for de tre 
målepunkter CH3, CH2CH3 og CH(CH3)2 med *-værdier på henholdvis 0,00, -0,10 
og –0,19. Hvis man ser på disse isoleret (vist med stiplet linie) er korrelations-
koefficienten faktisk oppe på henholdsvis 0,965 for enol-proton grafen, 0,998 for C5 
grafen og ligeledes 0,998 for C6 grafen. En af grundene til den høje korrelations-
koefficient er naturligvis, at der kun er tre målepunkter, men disse punkter er alligevel 
påfaldende lineære. 
Her kunne det endnu engang være interessant hvis det var lykkedes at få 
målepunktet for R= C(CH3)3 med. Denne substituents *-værdi på 0,30 ville ifølge de 
nævnte tre målepunkters tendenslinie, give et kemisk skift på henholdsvis ~12,45 
ppm for enol-protonen, ~95,75 ppm for C5 og ~180,20 ppm for C6. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 97: Enol-protonernes kemiske skift som funktion af de alifatiske substituenters *-værdi 
 
 
Ligesom det illustreres ved de to regressionsligninger i Figur 96 kan man i graferne 
for C5 og C6 observere at det kemiske skift for C5 vil blive mindre ved faldende σ*-
værdier, svarende til mindre positiv ladning, mens det for C6 vil stige ved faldende 
σ*-værdier, hvilket indikerer større positiv ladning. 
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Figur 98: C5 kemiske skift som funktion af substituenternes *-værdi 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 99: C6 kemiske skift som funktion af substituenternes *-værdi. 
 
 
 
Proton exchange 
Igen undersøgte jeg om der var en sammenhæng mellem *-værdierne og graden af 
exchange for enol-protonen, men det ser ud til at tendensen for de alifatiske 
substituenter er mindre udtalt, hvilket giver sig til udtryk i den lave korrelations-
koefficient (Figur 100).  
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Figur 100: Halvværdi bredden som funktion af *-værdien for de alifatiske enol-proton signaler 
 
Jeg skal dog ikke udelukke at korrelationskoefficienten kunne forbedres ved brug af 
flere målepunkter. 
 
 
Ladningsfordeling 
Som det kan ses i  
Figur 101 stemmer ladningsfordelingen overens med  
regressionsanalysen og graferne, idet en mere negativ σ*-værdi som for f.eks. 
isopropyl, vil stabilisere den positive ladning på C6 og give den stabile meso-ioniske 
struktur, mens en mere positiv *-værdi som for f.eks. formyl, ikke vil resultere i en 
stabilisering af den positive ladning på C6, hvilket kan bevirke at den positive ladning  
forskydes ud på enol-oxygenet med et mindre positivt C6-atom og en svækkelse af 
hydrogenbindingen til følge, se Figur 95. 
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Figur 101: Formodet ladningsfordeling i (E)-5-(1-hydroxy-2-methyl-propyliden)-3-
methylrhodanin 
Delkonklusion 
Det lykkedes at acylere 3-methylrhodanins 5. position med syv forskellige alifatiske 
orthoestre, men da der formentlig er geometrisk isomerisation omkring C5-C6 
dobbeltbindingen i 5-(1-hydroxymethylen)-3-methylrhodanin og derved et kemisk skift 
omkring det halve af forventet, er dette skift ikke medtaget i grafen for enol-proton 
skiftene. 
Den multible regression viste, at det var den polære substituent der var den mest 
betydende, da dens bidrag var væsentligt større end den steriske substituents, 
hvilken jeg derfor valgte at se bort fra. Hermed kunne jeg undersøge grafen med 
lineær regression og kom derved frem til følgende ligning for den linære 
sammenhæng: 
 
 
 
 
Grafen for enol-protonernes kemiske skift som funktion af *-værdierne viser at der 
er samme tendens til en lineær sammenhæng selvom den ikke er så udtalt som for 
de aromatiske forbindelser, hvilket giver sig til udtryk ved en lav korrelationsværdi på 
kun 0,69. 
 
Jeg undersøgte også om der var en lineær sammenhæng mellem *-værdierne og 
bredden af det kemiske skift for enol-protonen. Her kom jeg frem til, at der igen er en 
tendens men, at der ikke kan konkluderes noget uden er grundigere undersøgelse 
 
Graferne for C5 og C6 giver sammen med regressionsanalysen et indikation af, at de 
alifatiske forbindelsers struktur formentligt kan opfattes som meso-ionisk, så længe 
den positive ladning på C6 bliver stabiliseret af R-gruppen. 
77,11*81,2 +×−= σδ
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Exo vs. endo 
 
Jeg har gennem hele forløbet arbejdet ud fra den overbevisning at thiazolan-ringen 
befandt sig på exo-formen, hvilket vil sige at enol-protonen befandt sig på C6-
oxygenet (Figur 102). Denne antagelse bygger dels på tidligere erfaringer [5] og dels 
på, at der ved denne isomer er en dobbeltbinding mellem C5=C6. Sammen med 
hydrogenbindingen forhindrer denne dobbeltbinding en rotationomkring C5=C6 og 
udelukker derved geometrisk isomerisation, som ud over et enkelt tilfælde ikke bliver 
observeret (se Geometrisk isomerisation side 77). 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 102: Exo refererer til at dobbeltbindingen er udenfor thiazolan-ringen 
 
 
Ved endo-formen, Figur 103, befinder dobbeltbindingen sig inde i thiazolan-ringen og 
der kan derfor ved en svag hydrogenbinding og en sterisk lille R-gruppe forekomme 
en rotation omkring C5-C6 enkeltbindingen. 
Selvom der generelt ikke blev observeret denne type isomeri, ønskede jeg dog stadig 
at være i stand til at slå fast, på hvilket oxygen enol-protonen primært befandt sig.  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 103: Endo refererer til at dobbeltbindingen er inden i thiazolan-ringen 
 
 
Til opklaringen af dette foretog jeg en acetylering af et af stofferne fra hver gruppe; 
(E)-5-[hydroxy-(4-methylphenyl)methylen]-3-methylrhodanin og (E)-5-(1-hydroxy-
ethyliden)-3-methylrhodanin, som beskrevet i afsnittet: Acetylering af 5-aroyl-3-
methylrhodanin side 18. Ideen var at acetylere molekylet netop på den plads hvor 
enol-protonen befandt sig, hvilket så ville give mig et klart svar ved en analyse af 1H- 
og 13C-NMR spektrene. 
 
Ved hjælp af NMR spektrene og programmet ACD/CNMR Predictor [18] fandt jeg 
frem til, at det acetylerede (E)-5-[hydroxy-(4-methylphenyl)methylen]-3-
methylrhodanin måtte befinde sig på exo-formen.  
I Figur 104, Figur 105 og Figur 106 ses henholdsvis 1H-NMR og 13C-NMR spektrene, 
samt det af programmet ACD/CNMR Predictor beregnede 13C-NMR spektrum og 
kemiske skift.  
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Figur 104: 1H-NMR spektrum af den acetylerede (E)-5-[hydroxy-(4-methylphenyl)methylen]-3-
methylrhodanin 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 105: 13C-NMR spektrum af den acetylerede (E)-5-[hydroxy-(4-methylphenyl)methylen]-3-
methylrhodanin 
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Figur 106: Beregnet 13C-NMR spektrum af den acetylerede exo-form af 5-[hydroxy-(4-
methylphenyl)methylen]-3-methylrhodanin. 
 
Som man ser, er der ikke de store afvigelser i forhold til det originale spektrum, 
måske med undtagelse af skiftet for C7, som programmet beregner lidt for højt. 
 
En acetylering på C4-oxygenet ville derimod ifølge ACD/CNMR Predictor give det i 
Figur 107 viste spektrum og kemiske skift, som ud over at have et meget lavt skift for 
C5, også på et andet væsentligt punkt afviger fra det faktiske spektrum i Figur 105. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 107: Beregnet 13C-NMR spektrum af den acetylerede endo-form af 5-[hydroxy-(4-
methylphenyl)methylen]-3-methylrhodanin. 
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Her er skiftet for C6 nemlig helt oppe ved ~180 ppm, hvilket ikke bliver observeret i 
det faktiske spektrum i Figur 105. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 108: 1H-NMR spektrum af den nederste fraktion fra den præparative TLC-plade. 
 
 
Ved acetyleringen af (E)-5-(1-hydroxy-ethyliden)-3-methylrhodanin fik jeg et produkt, 
som var en blanding af flere former. Jeg prøvede at adskille de forskellige former ved  
hjælp af en præparativ TLC-plade og fik derved to fraktioner, som viste sig ikke at  
være særligt godt adskilt.  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 109: 1H-NMR spektrum af den øverste fraktion fra den præparative TLC-plade. 
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Den nederste fraktion indeholdt en smule udgangsstof, samt formentligt to forskellige 
isomere former, E- og Z-, mens den øverste fraktion kun indeholdt E- og Z-formen. 
1H-NMR spektrene ses i henholdsvis Figur 108 og Figur 109. 
Da jeg kun havde begrænset tid til rådighed, valgte jeg, at jeg ikke ville bruge mere 
tid på at adskille de to isomere, hvilket jeg ikke fandt vigtigt for dette eksperiment. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 110: 13C-NMR spektrum af (E)- og (Z)-isomeren af 5-(1-hydroxy-ethyliden)-3-
methylrhodanin 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 111: Beregnet 13C-NMR spektrum af den acetylerede exo-form af 5-[hydroxy-(4-
methylphenyl)methylen]-3-methylrhodanin. 
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I 13C-NMR spektret i Figur 110 ser man det samme mønster igen; det beregnede 
spektrum af exo-formen i Figur 111 stemmer fint overens med det faktiske spektrum, 
mens det beregnede spektrum af endo-formen i Figur 112 afviger ved at have et lavt 
skift for C5, mens skiftet for C6 igen ligger helt oppe ved ~185 ppm.  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figur 112: Beregnet 13C-NMR spektrum af den acetylerede endo-form af 5-[hydroxy-(4-
methylphenyl)methylen]-3-methylrhodanin. 
 
 
I en række β-diketoner integreret i en femleddet ringstruktur har man undersøgt det 
kemiske skift for enol-protonen ved exo- og endo-tautomeren [19]. Her har man 
fundet, at det kemiske skift for enol-protonen lå mellem 13 –16 ppm og at exo-
tautomeren udviste markant lavere skift end endo-tautomeren. 
Hvis jeg sammenholder dette med mine undersøgelser, hvor de kemiske skift for 
enol-protonerne alle ligger under 14 ppm, mener jeg, at jeg med sikkerhed kan 
konkludere, at acetyleringerne er foregået på C6-Oxygenet. Enol-protonen må derfor 
have været kovalent bundet til C6-oxygenet og molekylet må som antaget have 
befundet sig på exo-formen. 
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Konklusion 
 
Jeg har med succes syntetiseret 3-methylrhodanin samt de fire ortho-estre: 
 
- triethyl orthobutanoat 
- triethyl orthoisobutanoat 
- triethyl orthovaleroat 
- triethyl orthoisovaleroat 
 
Derudover har jeg acyleret 3-methylrhodanins 5. position, først med ti forskellige 
aromatiske syrechlorider, hvorved jeg har dannet følgende produkter: 
 
- (E)-5-[hydroxy-(4-nitrophenyl)methylen]-3-methylrhodanin  
- (E)-5-[(4-(trifluormethyl)phenyl)-hydroxymethylen]-3-methylrhodanin  
- (E)-5-[(4-bromphenyl)-hydroxymethylen]-3-methylrhodanin  
- (E)-5-[(4-chlorphenyl)-hydroxymethylen]-3-methylrhodanin  
- (E)-5-[(4-fluorphenyl)-hydroxymethylen]-3-methylrhodanin  
- (E)-5-[hydroxy(phenyl)methylen]-3-methylrhodanin  
- (E)-5-[hydroxy-(4-methylphenyl)methylen]-3-methylrhodanin  
- (E)-5-[(4-tert-butylphenyl)-hydroxymethylen]-3-methylrhodanin  
- (E)-5-[hydroxy-(4-methoxyphenyl)methylen]-3-methylrhodanin  
- (E)-5-[hydroxy-(4-dimethylaminophenyl)methylen]-3-methylrhodanin  
 
dernæst med syv alifatiske orthoestre, med følgende prodikter som resultat: 
 
- 5-(1-hydroxymethylen)-3-methylrhodanin 
- 5-(1-hydroxyethyliden)-3-methylrhodanin 
- 5-(1-hydroxypropyliden)-3-methylrhodanin 
- 5-(1-hydroxybutyliden)-3-methylrhodanin 
- 5-(1-hydroxy-2-methyl-propyliden)-3-methylrhodanin 
- 5-(1-hydroxypentyliden)-3-methylrhodanin 
- 5-(1-hydroxy-3-methyl-butyliden)-3-methylrhodanin 
 
Til sidst er det også lykkedes mig at påvise enol-protonens position ved at acetylere 
enol-oxygenet i henholdsvis (E)-5-[hydroxy-(4-methylphenyl)methylen]-3-
methylrhodanin og (E)-5-(1-hydroxy-ethyliden)-3-methylrhodanin. Alt i alt har jeg 
altså foretaget 24 vellykkede synteser, hvilket gør det ekstra ærgerligt, at det ikke 
lykkedes at fremstille den sidste orthoester, triethyl orthopivalat, der skulle resultere i 
endnu en acylering af 3-methylrhodanins 5. position til (E)-5-(1-hydroxy-2,2-
methylpropyliden)-3-methylrhodanin. 
 
Ved at måle de kemiske skift af enol-protonerne og opstille dem i en graf som 
funktion af de forskellige p- og *-værdier, er jeg kommet frem til tre lineære 
sammenhænge. 
Den første er mellem de negative p-værdier incl. nul og de tilsvarende kemiske skift, 
givet ved formel nr.1: 
 
 
 
 
 
34,1347,0 +×−= pσδ
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Der anden er sammenhængen mellem de positive p-værdier incl. nul og deres 
tilsvarende kemiske skift, givet ved formel nr.2: 
 
 
 
 
Jeg forsvarer lineariteten af de to linier ved, at de to korrelationsværdier er 
henholdsvis 0,95 for de negative p-værdier og 0,97 for de positive p-værdier. 
 
Den multible regression på de spektroskopiske data fra de alifatiske acyleringer viste, 
at den polære substituent konstant var meget mere betydende end den steriske. 
Derfor valgte jeg at se bort fra den sidste og kunne derved opstille den tredje linære 
sammenhæng, givet ved formel nr.3: 
 
 
 
 
Lineariteten er dog ikke så udtalt her, som for de aromatiske forbindelser, hvilket 
giver sig til udtryk ved en lav korrelationsværdi på kun 0,69.  
 
Jeg har også vist, at der muligvis er en lineær sammenhæng mellem -værdierne og 
bredden af det kemiske skift for enol-protonen, altså hvor meget enol-protonen 
”exchanger”. Denne sammenhæng skal dog underkastes yderligere undersøgelser 
før jeg vil konkludere andet, end at der er en tendens. Tendensen var dog mest 
udtalt for de aromatiske substituenter. 
 
Jeg kan til sidst konkludere at der er en indikation af, at de aromatiske forbindelser 
stabiliseres af en kombination af en meso-ionisk struktur og konjugerede 
dobbeltbindinger i thiazol-ringen, samt RAHB-effekten, mens thiazol-ringen med de 
alifatiske substituenter formentligt kan opfattes som meso-ionisk, så længe den 
positive ladning på C6 bliver stabiliseret af R-gruppen. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
77,11*81,2 +×−= σδ
38,1328,0 +×−= pσδ
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